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論文内容要旨
 近年内分泌学の発展により甲状腺機能亢進症の治療も著しい進歩を遂げた・しかし,治療法が
 より強力になりつ』あるだけに,適応を誤る場合は,思わ絵傷害を残す危険あり,また過剰の治
 療の結果は不可逆的な甲状腺機能低下症を惹起するに至る・従って,まず診断の正確が要求され,
 更に治療に.1二って絶えず変化してゆく甲状腺機能を適切に検討して,治療の効果を正確に判断し
 て行かなければなら)ない・
 甲状機能亢進症患者が抗甲状腺剤による前処置後,甲状腺亜全切除術を受けて症状緩解する場
 合,諸種の甲状腺機穿に検査成績から判断すれは一見正常の甲状腺機能に帰るものと考えられる・
 然るに術後相当の日数を経て後,比較的高率に甲状腺機能異常特に低下症状をあらわす事が知ら
 れている・従って従来行われた検査の成績は其のま・甲状腺機能の真相を表わしているものかど
 うかについて疑問が生じて来る.
 以上に鑑み,著者は,甲状腺機能亢進症患者につき,基礎代謝率,血清蛋白結合沃度,血清総
 コレステロール等の検査を行い,術後の機能異状症状につき・観察すると共に,更にTSH負荷試
 験及び血中TSHの測定を行って,術前術後に亘る甲状腺機能のより動的な検討を試みた.
 第1章亢進症の治療に伴う基礎代謝率,PBI,血清総コレステロール及び1131
 摂取率の変動並びに術後甲状腺機能異常の発現
 諸検査を行った甲状腺機能亢進症患者は,入院前すべて抗甲状腺剤による治療を受け'ていない・
 入院後,症状並びに愁訴の緩解特に脈搏数の安定を目標として抗甲状腺剤による前処置を行い,
 然る後,甲状腺亜全切除術を施行した・
 基礎代謝率は,入院時平均+40.9%で相当に高い.メチオシールの投与により術前平均+
 21.8%で猶ほ高い値を示すが,甲状腺亜全切除を受けて後退院する場合の)平均は+5.9%で正
 常値範囲になる,
 血清蛋白結合沃度も,入院時平均は7.4γ/dlで増加しているが,退院時平均は4.3γ/dlで
 正常値になる・
 1131摂取率(24時間値)4),基礎代謝率と同様の経過をたどし)退院時やはり正常化する.血
 清総コレステロールは,入院時155.3mg/d1で減少しており患者は脂質代謝障碍ある事を示し.
 ている・しかし,治療によって,手術前平均181.2mg/d1,退院時214.2m9/d1とな!)改善さ
 れる、
 然るに術長期間に亘り患者の症状愁訴を観察する場合,術後の甲状腺機、指異常特に機'll低下症
 状をあらわすものが36.2%の高率に.達した.か、る機能低下症の発現は術後17乃至180日,
 平均76日である.これは恰も術後の影響から恢復して,患者がいよいよ正常の勤労生活に入ろ
 うとづ『る!1寺某月むこ当るも0⊃とう考えド)嚢しそ).
 而も,か・る低下症は,退院時グ)検査成績や重症皮及び甲状腺切除時残存量との闇に一定の関
 係は認められなかった.
 以上の結果から,これ迄行われた甲状腺機能検査成績の結果か果してそのま・甲状腺機能の真
 相を表わしているものかどうかに疑問が空ずる・
 第2章外来TSHに対する患者甲状腺の予備力
 亢進症患者が外科的治療を受けて後正常のPBIと1131摂取率を有つに至った場合,若しも
 .ヒり多くの甲状腺の活動が要求される事態に至っても,正常人と同等の甲状腺の余力即ち予備力
 を有しているかどうか.換言すれば,必要に応じて甲状腺が、ヒり多くの沃度を摂取し甲状腺ホル
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 モンをより多く血中に放出する能力が有するかどうか虻問題である・
 亢進症の治療の各時期に,如何程の予備力を有するか,また退院時甲状腺機能検査成績が正常
 であるにもか・わらず術後機能異常を生ずるのは何故か,此等の,勲こっき検討する為,亢進症患
 者につきTSH負荷試験を行った、
 患者は症状の鎮静特に脈搏の安定を目標として抗甲状腺剤の投与を行い,然る後甲状腺亜全:切
 除を施行し,手術の直接の影響が収まって後退院した・甲状腺残存量は左側平均4・9gm・右側
 平均4.79m・である・
 TSH負荷試験の方法はJe伽ries等の方法に準ずるが,TSHはSchering社のPretiron
 250モルモツi・単位を用いた.患者につき予めPBI及び1エ31摂取率3時間値(以下前値と略
 す)を測定し,数日後にTSHの筋注を行い24時間後に再びPBI及び1131摂取率3時間値
 (以下後値と略す)を測定し,前値(a)と後値(b)を比較して増加率b-a/a×100%を求め,
 増加率+20%以上のものを成績陽性,以下を陰性とした・
 PBIを指標とする場合のTSH負荷試験は,正常人の前値平均5.1γ/dl,後値平均7.0γ/d1
 で,増加は1.9γ/d1,即ち増加率は+40、7%である.亢進症患者では,入院時のPBI9γ/d1
 以上の患者では全例が前値に比し後値が減少し,増加率の平均は一34.6%であり,PBI9γ/(11
 以下の患者では,前値に比し後値が増加し増加率の平均は+85.4%で正常人の増加率+40、7%
 に比し約2倍大である・但し総計について見るならば,PBI総平均値は前値及び後値は夫々,
 7、5γ/(il及び10.0γ/dlで増加は2.5γ/d1,増加率の平均は+45.4%で,正常人の場合に略
 々 等しい.然るに,前処置後は増加率の平均は+15.4%,術後退院時+15.8%で,治療に伴
 い予備力は著しく減少する.
 113i摂取率を指標とする場合,正常人で前値平均8.7%から後値平均16.4%に増加し,増加
 率の平均は+139.4%である・亢進症患者について見れば,入院時増加率平均は+33.8%で
 正常人に比すれば遙かに小さい・前処置後の増加率は平均+45.7%であるが,術後退院時は
 一12.6%になる.
 以上PBI及び113⊥摂取率何れを指標として4う増加率は著しく減少し,たとい此の時期に,他
 の検査成績が正常になっていても,甲状腺の予備力は著しく低下している事を示し,この時期に
 於ける甲状腺は決して正常には恢復していない事が分る・従って,患者が退院後予備力の恢復が
 未だ充分ならざる時期に急激に過激な勤労生活に入るならば,必然的に甲状腺機能低下症状を現
 わしても不思議ではない.
 第3章甲状腺機能亢進症患者の血中TSH
 亢進症の治療により,TSH,基礎代謝率,血清コレステロール,1131摂取率等はすべて好転
 し,退院時には工E常範囲に到達するのに,TSH負荷試験に.ヒれば甲状腺のTSHに対して示す
 予備力は却って低下してゆく・
 然らば亢進症患者の甲状腺と脳下垂体とは如何なる関係にあるのか.従来患、者血中TSHに関
 し増減及び性質の異常等をめぐり諸説あって一定していない.著者はTSHの量・質の問題にっ
 き考察を加.える為,千葉の方法の改良法及びBottari氏法に準じてTSHの測定を行った.
 千葉の方法は末だ条件の明確を欠く点が有ったので,種々の,点を検討して改良を加えた.此グ)
 方法によれば,TSH(Arnlour社)のDosisを種々加えて測定する場合Dosis-ResponseCurve
 は恰もS字状を呈し,何れの量でも正ヴ)値を得る・然るに,亢進症患者では,入院時強い負の値
 を示す,前処置後も猶ほ弱い負の値を示す・此の結果から,患、者のTSHは,正常のTSHとに
 性質が異にする如く考えられる・
 Bottariの方法を応用する場合,正常人の血中TSHは0.1乃至0、3m,U,S,P単位/血清
 1c.c.であるが,亢進症患者入院前では,平均0,7m,U、S.P単位/血清1c.c.,術後退院する
 場合は平均1.6m.US.1)単位/血清1c.c、と著明に増大する、従って,患者血中のTSHの
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 性質が,正常のTSHと同等であるとしても,量に於いて決して正常人グ)血中濃度とは等しから
 ず,特に退院時には,決して,正常の濃度に恢復していない.退院峙,他の種々の検査成績が正
 常化する時期に於ても,甲状腺と脳下垂体の関係は正常に恢復していない事が分る・
 第4章考 按
 甲状腺機能亢進症患者が,甲状腺亜全切除術を受けて退院する場合,諸種の甲状腺機能検査成
 績は正常化し,而も一方残存甲状腺には除々に増殖がおき,1131摂取率は除々に恢復してゆく事
 が知られている.然るに術後相当の日数を経ていよいよ正常の勤労生活に入ろうとする時期に,
 却って高率に甲状腺機五低'下症状を生じて来る.
 TSH負荷試験及び血中TSHの測定から,退院時に,患者の甲状腺機1注旨は猶ほ未だ正常に恢
 復していない事が知られる.甲状腺の予備力〔Reserve)の不足,脳下垂体一甲状腺系の異常を
 保持しながら無理に代償して基礎代謝率,PBI,1131摂取率,血清総コレステロール等を辛うじ
 て正常に維持していると考える外なく,か・る無理な状態から完全に恢復し切れない内に,急激
 に過重な生活を強いられる場合,当然の結果として甲状腺機能の不全を暴露するものと考えられ
 る.
 従って,亢進症患者は術後少くも1乃至3ケ月の期間は可及的安静を保ち,除々に勤労生活に
 復帰する事が望ましい.
 第5章結
論
 L甲状腺機罐亢進症患者が,甲状腺亜全切除術を受けて退院せる後,臨床症状、1二り見れば・
 術後1～3ケ月の間に36%の高率に機能低下症状を生ずる・
 2.基礎代謝率,PBI,及び血清コレステロールは,治療によって好転L退院時大部分が正常
 範囲になる.
 3.TSH負荷試験では,退院時過半数が反応陰性である.
 4.TSHは入退院時共に異常な値を示す・
 5.従って甲状腺機能亢進症患者の甲状腺機能について考えるには,従来の種々の検査方法の
 外に,TSH負荷試験,TSHの測定等の結果を綜合して,共の全貌を判断する必要がある・
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審査結果要旨
 亢進症患者が抗甲状腺剤使用後甲状腺亜全切除術を受け,症状緩解した場合,従来の甲状腺機
 能検査成績からは,略正常グ)甲状腺の機能状態に帰るもグ)と考えられていた・其れにもかかわら
 ず,術後相当の日数を経て,いよいよ従前の勤労生活に入ろうとする時期になってから,相当高
 率に甲状腺機能不全症状を生じて来院する.私は,従来の検査方法の外に,TSH測定及びTSH
 負荷試験を行って,甲状腺機能を動的に鑑察し,術後甲状腺機能異常の発生につき検討した・
 L治療経過に伴う亢進症患者のBMR,PBI及び血清コレステロールの変化
 入院時の此等の測定成績は何れも1機能亢進を示す値を示すが,治療経過と共に次第に正常化し,
 退院時殆んど全例が正常範囲に安定する.恰も亢進症患者の甲状腺機能は一見殆んど完全に正常
 に復帰したかに考えられる.然るに,これらの患者の相当高率に,退院後相当日数を経てから,
 一過性に種々の程度の甲状腺機能不全症状を生じて再び来院するものがあらわれる・
 2.亢進症患、者のTSH
 以上の事実に鑑み,亢進症患、者の脳下垂体・甲状腺系の関係は如何なる状態にあるかを検討す
 る為,憲、者につきTSH測定を行った.家兎甲状腺の1131摂取率を応用した千葉の方法に,更
 に若干の改良を加えて得た方法に.にれば,亢進症患者血中TSHは入院時強い負の値を示し,前
 処置後も前者./!りは稍々弱いが猶負の値で,家兎甲状腺機能を抑制する作用を有する.一方,動
 物甲状腺培養切片を応用するBottari法で測定する場合は,入院時正常人に比し遙かに大きい
 値を示し,退院時には更に増大した値を得た.以上の成績は,症状緩解し,諸種の甲状腺機能検
 査成績が」E常化しても,脳下垂休・甲状腺系の関係は,異常の状態にある事を示すと共に,患者
 のTSHは,試家の注目すぞ)如く,正常のTSHとは性質を相当に異にしている事を暗示して
 いる.
 3.外来TSHに対する患者甲状腺の反応予備力
 慮、者に外から一定量のTSHを与える場合,果して如何程反応する余力を有しているか.この
 点を検討すそ)為Je仔crles法に準じて,亢進症患者にTSH負荷試験を行った.IE常人では,P
 BI或は1131摂取率の何れな指標としても,反応は,陽1生であった.然るに,患、老では,入院時,
 PBIを指標とする場合,PBI9γ以下の患者は,すべて陽性で,しかも正常人よりも強く反応
 するにもか㌻わらず9γ以上の患者の場合は,金1列陰性であった.1131摂取率を指標とする場
 合は,反応陰性と認むべき例が66%の高率であった.退院時には,反応陰性なものPBIで
 53.3%,1181摂取率で78.9%にも達し,残存甲状腺が外来TSHに対して示す反応予備力は著
 しく低下している.以上の成績から,諸種の甲状腺機能検査成績が正常値を示しても,患者甲状
 腺は必ずしも正常状態に復帰したものと言い難く,特に退院後急激に勤労生活に入る場合,これ
 に応ずる充分の余力が不足している事が明かである.
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